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Resumo

Obijetivo: Este estudo objetivou analisar as principais alterac@es intestinais em pessoas com Artrite Reumatoide (AR) e
aspectos relacionados a elas, destacando a influéncia das alteragdes alimentares decorrentes dos sintomas intestinais
(SI). Métodos: Foram coletados dados quantitativos referentes a faixa etéria, ao tempo de diagndstico da AR, ao perfil
evacuatorio, aos Sl, a influéncia da alimentagdo nos sintomas e aos aspectos socioecondmicos através da implementacao
de um questionario adaptado validado (Souza et al., 2016) em grupos de redes sociais virtuais. Cruzamentos entre esses
dados foram realizados para esclarecer melhor os principais fatores envolvidos nessa correlagdo. Os resultados foram
calculados através do programa Statistical Packages of the Social Sciences®. Resultados: Participaram 91 pessoas com
AR, com média de idade de 46,9 anos; 96,7% eram do sexo feminino e 3,3% do sexo masculino. Foi revelada uma
ocorréncia enfatica de Sl nos portadores de AR. Os principais sintomas relatados foram dor abdominal, néusea,
flatuléncia, constipacdo e diarreia. Houve prevaléncia significativa de dor abdominal ao relacionar SI com faixa etéria.
97,8% afirmaram usar medicamentos para tratar a AR e 2,2% negaram. Por decorréncia dos SI, em que “constipagdo”
e “nausea” foram estatisticamente significantes, 68% relataram mudancas na alimentacdo. Os resultados também
mostraram independéncia entre Sl e o perfil socioecondmico dos respondentes. Conclusdo: Foi verificada a elevada
prevaléncia de alterac@es intestinais em portadores de AR e mudancas alimentares em decorréncia dos Sl.
Palavras-chave: Artrite reumatoide; Habitos alimentares; Sinais e sintomas Digestivos; Doengas autoimunes;
Microbioma intestinal.

Abstract

Objective: This study aimed to analyze the main intestinal changes in people with Rheumatoid Arthritis (RA) and
aspects related to them, highlighting the influence of alimentary changes resulting from intestinal symptoms (IS).
Methods: Quantitative data were collected regarding age group, RA time of diagnosis, evacuation profile, IS, the
influence of food on symptoms and socioeconomic aspects through the implementation of an adapted validated
questionnaire (Souza et al., 2016) in groups of virtual social networks. Crosses between these data were performed to
better clarify the main factors involved in this correlation. The results were calculated using the Statistical Packages of
the Social Sciences® program. Results: 91 people with RA participated, with a mean age of 46,9 years. 96,7% were
female and 3,3% male. An emphatic occurrence of IS in RA patients was revealed. The main symptoms reported were
abdominal pain, nausea, flatulence, constipation and diarrhea. There was a significant prevalence of abdominal pain
when relating IS with age group. 97,8% said they used medicinal drugs to treat RA and 2,2% denied. As a result of the
IS, in which “constipation” and “nausea” were statistically significant, 68% reported changes in alimentation. The
results also showed independence between IS and the socioeconomic profile of the respondents. Conclusion: A high
prevalence of intestinal alterations in RA patients and alimentary changes as a result of IS was verified.

Keywords: Rheumatoid arthritis; Feeding habits; Signs and symptoms, Digestive; Autoimmune diseases;
Gastrointestinal microbiome.
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Resumen

Obijetivo: Este estudio tuvo como objetivo analizar las principales alteraciones intestinales en personas con Artritis
Reumatoide (AR) y los aspectos relacionados con ellas, destacando la influencia de cambios alimentarios resultantes
de los sintomas intestinales (SI). Métodos: Se recogieron datos cuantitativos sobre grupo de edad, tiempo de diagnostico
de la AR, perfil de evacuacion, Sl, influencia de la alimentacion en los sintomas y aspectos socioeconémicos mediante
la aplicacion de un cuestionario adaptado y validado (Souza et al., 2016) en grupos de redes sociales virtuales. Se
realizaron cruces entre estos datos para aclarar mejor los principales factores involucrados en esta correlacion. Los
resultados se calcularon utilizando el programa Statistical Packages of the Social Sciences®. Resultados: Participaron
91 personas con AR, con una edad media de 46,9 afios. EI 96,7% eran mujeres y el 3,3% hombres. Se revelé una
ocurrencia enfatica de Sl en pacientes con AR. Los principales sintomas informados fueron dolor abdominal, nauseas,
flatulencia, estrefiimiento y diarrea. Hubo una prevalencia significativa de dolor abdominal al relacionar el Sl con el
grupo de edad. EI 97,8% dijo que usaba medicamentos para tratar la AR y 2,2% lo negd. Como resultado de la IS, en la
que el “estrefiimiento” y las “nauseas” fueron estadisticamente significativos, el 68% lo informaron cambios en la
alimentacidon. También se evidencid la independencia entre el Sl y el perfil socioeconémico de los encuestados.
Conclusién: Se verifico una alta prevalencia de alteraciones intestinales en pacientes con AR y cambios en la
alimentacidon como consecuencia de la SI.

Palabras clave: Artritis reumatoide; Conducta alimentaria; Signos y sintomas digestivos; Enfermedades autoinmunes;
Microbioma intestinal.

1. Introducéo

A Artrite Reumatoide (AR) é uma doenga autoimune inflamatdria progressiva que afeta predominantemente as
articulagdes e cartilagens do tecido conjuntivo. Sendo uma doenga multifatorial, sua etiologia exata € desconhecida; entretanto,
ja foram feitas coliga¢des com alguns aspectos, incluindo genéticos, fenotipicos, infecciosos, hormonais e nutricionais. A doenca
acomete mais predominantemente o grupo feminino e pode eventualmente piorar sem acompanhamento especializado. Dados
epidemiolégicos apontam para uma taxa de incidéncia de até 1% da populacdo mundial (Ospelt & Gay, 2022; Rose, 2022; Raad
et al., 2022).

E importante mencionar que a sadde intestinal pode ser comprometida por disfuncdes na imunidade, uso de drogas
licitas e ilicitas, exposicao a toxinas, fatores dietéticos, psicossociais e ambientais. Muitos dos mecanismos que favorecem a
desestabilizagdo da composi¢do microbiana intestinal decorrem de dindmicas metabolicas complexas, pouco compreendidas ou
desconhecidas, geralmente envolvendo uma série de eventos em cascata (Anjos et al. 2021; Weiss & Hennet, 2017). O uso
cronico de medicamentos, como as Drogas Anti-Inflamatérias Nao Esteroides (DAINEs / NSAIDs) e outras drogas que
produzem uma resposta anti-inflamatéria, estd amplamente relacionado a danos intestinais, e a outros 6rgdos e sistemas do corpo.
Essa relagdo pode se estender para alteragdes na composicdo das colénias microbianas intestinais, atingindo diversos géneros
bacterianos que podem estar intimamente ligados & patogénese e/ou a sua prevencao (Wang et al., 2022).

A disbiose intestinal pode ser uma das repercussfes mais comuns da AR e tem uma importante correlacdo com a
patogénese e/ou agravamento de varias doencas autoimunes. O microbioma intestinal s pode se manter equilibrado com
adequado suporte nutricional e seu desajuste é atribuido ao desenvolvimento de fatores reumatolégicos, fragilidades na
integralidade da barreira intestinal, bem como queda na imunidade da mucosa do érgédo, favorecendo o surgimento da doenca
(Masuko, 2018).

Existem associagdes entre a ingestdo adequada de fibras alimentares e seus efeitos sobre a liberacdo de substancias
pré-inflamatérias ao produzir, ao final de sua cascata metabolica, acidos graxos que modulam as células imunes e a resposta
inflamatoria intestinal contra a sintese de determinados fatores reumatolégicos. E importante mencionar que habitos alimentares
inadequados podem tornar o intestino um ambiente hostil para o individuo, oportunizando a patogénese (Hayashi et al., 2020;
Scher et al., 2016).

O intestino é composto de trilhdes de bactérias, um nimero significativamente maior do que o nimero de células que
compdem os tecidos do corpo humano. Uma microbiota intestinal saudavel esta intrinsecamente correlacionada com o equilibrio

quantitativo e qualitativo entre as varias espécies de bactérias Gram-negativas e Gram-positivas no intestino. O desequilibrio
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entre essas bactérias configura disbiose e pode causar danos na comunicacdo entre o intestino e o cérebro, deficiéncias absortivas
e uma série de problemas de saide, como Doengas Inflamatéorias Intestinais (DII’s), doengas imunoldgicas e sistémicas
(NeuHannig et al., 2019).

O estudo de Sun et al. (2022) analisou a microbiota fingica intestinal (também conhecida como micobiota) de
pacientes chineses com AR e, por decorréncia, a dishiose fungica, como possivel fator etiologico e/ou agravante da doenga.
Embora os autores ndo tenham encontrado alteracdes significativas na diversidade da microbiota flngica dos pacientes, foi
possivel observar o oposto para sua composicao. O estudo enfatizou, ainda, a prevaléncia do género Wallemia em pacientes com
AR e citou diversos outros géneros como fatores de atencéo.

Uma microbiota intestinal desajustada ¢ um fator de atencdo para o aparecimento de sintomas como constipacao,
diarreia, dor abdominal e formagdo de gases. Alteracdes no microbioma gastrico podem refletir alteragdes no microbioma
intestinal; a deficiéncia na quebra dos alimentos por indigestdo gastrica é capaz de promover distdrbios no intestino, como
hiperpermeabilidade e alteragdes no peristaltismo, assim como os sintomas citados anteriormente ao induzir o 6rgéo a trabalhar
mais para efetuar a quebra (Pantoja et al., 2019). O artigo de Attur et al., 2022, indicou que a dishiose precede o surgimento da
AR em anos, e que a composicao microbiana sofre diversas mudangas apds seu estabelecimento.

O perfil intestinal de pessoas com AR costuma estar associado a diversos sintomas, muitas vezes relacionados ao
tratamento farmacoldgico utilizado. Alguns dos sintomas intestinais que geralmente ocorrem concomitantemente as queixas
reumatolégicas sdo dores abdominais, constipacéo, diarreia, nduseas, flatuléncias, edema abdominal, diminuicéo do apetite (que
pode levar a uma maior propenséo a perda ou ao ganho de peso) e distdrbios funcionais (Hazlewood et al., 2022).

A AR é uma doenca incapacitante e progressiva que pode gerar grandes mudancas no estilo de vida dos pacientes, e
cujas repercussdes podem ser potencializadas por processos inflamatdrios intestinais ou causa-los, como por meio do tratamento,
por exemplo, impactando o estado fisico, mental e social. Devido a sua etiologia indefinida e & relativa escassez de dados, é
necessaria uma maior divulgacdo de informacBes sobre o perfil intestinal dos pacientes para promover conhecimentos que
possam auxiliar no tratamento, alivio de sintomas, sequelas e outras repercussdes (Zaiss et al., 2021; Asai et al., 2018).

Nesta pesquisa, foi analisado o perfil de alteracGes intestinais em pessoas com Artrite Reumatoide.

2. Metodologia

Esta pesquisa é quantitativa (Gatti, 2004), transversal (Zangirolami-Raimundo et al., 2004), descritiva (Oliveira, 2011) e
analitica (Dias, 2019). Foi realizada em ambiente virtual, dentro de grupos de apoio a pacientes reumaticos nas redes sociais
(Facebook © 2022 Meta, Instagram © 2022 Meta e WhatsApp © 2022 Meta). A coleta de dados teve inicio em abril de 2022. O
estudo ocorreu to somente apds aprovacido pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro Universitario Estacio do Ceara (n°
5.273.577), e seguiu todos os parametros estipulados pela Resolucdo n° 466/2012 e a Declaracdo de Helsinki. Todos os
participantes forneceram consentimento informado para serem incluidos neste estudo.

A populagdo da presente pesquisa envolveu individuos com Artrite Reumatoide (AR) incluidos nos grupos anteriormente
citados. Para a amostra, optou-se por uma selecdo ndo probabilistica por conveniéncia com expectativa de participagdo de 70
integrantes com AR; no entanto, a participacao superou as expectativas e foi alcangado um nimero de 91 participantes.

Pacientes com AR, com ou sem associa¢do com doengas intestinais, foram incluidos na pesquisa para analisar a relevancia
dessa coexisténcia. Foram excluidas gestantes e mulheres fornecendo aleitamento materno, uma vez que poderiam interromper
o0 tratamento por medo da interferéncia medicamentosa e outros fatores sobre a crianc¢a, possivelmente influenciando, de forma
mais acentuada, os resultados obtidos. Também foram excluidos menores de 18 anos e pessoas acamadas (a reduzida autonomia

desses individuos poderia implicar em uma maior margem de erro nas respostas).
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O estudo foi realizado exclusivamente em ambiente virtual por meio do envio do questionario validado e adaptado
"Questionario de Salde Intestinal" (adaptado de "Gastrointestinal Symptom Rating Scale (GSRS))" para 0 Google Forms ©
2022 Google LLC, e encaminhado para os participantes presentes nos referidos grupos (Svedlund et al., 1988; Souza et al.,
2016). O questionario foi composto por 25 perguntas, sendo 18 objetivas e 7 subjetivas; incluiu temas relevantes a idade, renda
familiar, ao sexo, aos habitos alimentares, se os participantes tinham AR e ha quanto tempo, as queixas sintomatoldgicas
intestinais mais prevalentes, como dores abdominais (referentes especificamente ao intestino), nauseas, flatuléncias, constipagao
e diarreia, ao perfil fecal através da comparacdo da consisténcia das fezes pelos participantes usando a Escala Bristol de
Classificacdo Fecal de Lewis et al. (1997), a presenca de muco nas fezes, ao perfil da frequéncia evacuatoria e se, durante os
sintomas intestinais, as queixas articulares coincidiam.

Os elementos adicionados ao questionario foram perguntas que diziam respeito a idade, renda familiar, ao sexo, se a
pessoa estava acamada, gravida ou amamentando, a Artrite Reumatoide, ao uso de drogas, a presenc¢a de doencas intestinais, a
manifestacdo simultdnea de queixas articulares com sintomas intestinais, a ocorréncia ou agravamento dos sintomas intestinais
por meio da ingestdo de alimentos com topico aberto (se a resposta fosse “sim”) para mencionar a quais alimentos os participantes
atribuiam a presenca sintomatolégica, mudanca(s) na alimentagéo devido a essas queixas com topico aberto (se a resposta fosse
“sim”) para nomear a quais sintomas, a percepcdo dos participantes sobre a importancia da alimentacdo para o alivio
sintomatoldgico, disponibilizacdo da Escala Bristol de Classificacdo Fecal validada, adaptada e traduzida para o portugués por
Martinez e Azevedo (2012), a presenca de muco nas fezes e pequenas adaptacfes na descri¢do das perguntas objetivas. Foi
disponibilizado um espago para relatar a presenca de mais sintomas intestinais ndo mencionados no questionério.

O questiondrio incluiu a opgdo “ndo sei” (quando por desconhecimento). A opcdo “outros” esteve disponivel para
marcacao junto com uma caixa de texto para digitacdo. Também foi implementada uma legenda explicando quando selecionar
“Sim”, “Nido” e “Ndo sei”. Pequenos textos explicativos foram acrescentados entre parénteses nas questdes para evitar a
incompreensdo dessas por parte dos participantes. Todas as modificagdes foram feitas para relacionar coerentemente o
questionario com o estudo e, na medida do possivel, minimizar os critérios de risco pertinentes ao tempo de preenchimento e
evitar a insercdo de dados incorretos.

Os dados obtidos na pesquisa foram calculados por meio do programa Statistical Packages for the Social Sciences (SPSS)
v20.0 © IBM e tabulados em porcentagem no Microsoft Excel 2016 © 2022 Microsoft. Apés a coleta dos dados, foi possivel
organizé-los de acordo com os cruzamentos estabelecidos. Os cruzamentos realizados sdo condizentes com a relagdo entre as
queixas intestinais e a idade do grupo estudado, a ocorréncia dessas queixas concomitantemente aos sintomas articulares e ha
guanto tempo a AR foi descoberta, a classificagdo fecal (por meio da comparacdo com a Escala Bristol de Classificacdo Fecal)
com o agravamento dos sintomas intestinais apds a ingestao de determinados alimentos, bem como a relagéo entre a piora desses
sintomas e a frequéncia evacuatoria, a influéncia das alteracbes alimentares sobre o perfil sintomatoldgico intestinal, e a
correlacéo entre o perfil socioecondmico de pacientes com AR e sintomas intestinais. Para estabelecer esses cruzamentos, a faixa
etaria do grupo estudado e o tempo de diagnéstico da AR foram distribuidos em intervalos de 5 classes diante da amplitude dos
dados e facilitacdo de compreensdo para os leitores. Os dados obtidos foram descritos e interpretados, apresentados em tabelas
e registrados.

Um ponto relevante para o estudo foi buscar uma possivel relagdo significativa entre os cruzamentos estabelecidos através
do indicador p-value sob um padréo de valor inferior a 0,05, que representa um padrdo comumente aceito para indicar a existéncia
de relac@es significativas entre frequéncias observadas para dois atributos. O teste de independéncia estatistica foi utilizado em
tabelas de duas entradas e operacionalizado por meio do teste estatistico qui-quadrado (y?). Esse teste visa determinar o efeito
de uma variavel como responsavel por outra variavel observada. O resultado do teste é indicado pelo valor do indicador p-value

(que representa o chamado Erro Tipo I) associado ao 2. Se for inferior a 0,05 — que é o nivel de significancia frequentemente
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adotado (5%) — a relacdo entre ambos atributos é significativa, com nivel de confianca de 95%; ou seja, ha uma dependéncia
efetiva entre os dois fatores mencionados. Nos casos em que a significancia é superior a 0,05, ndo ha dependéncia significativa

de ambos atributos considerados.

3. Resultados

Participaram do estudo 91 individuos com Artrite Reumatoide (AR), sendo 3 do sexo masculino (3,3%) e 88, um nimero
significativamente maior, do sexo feminino (96,7%). A idade média dos entrevistados foi de 46,9+10,7 anos. Em relagéo ao
tempo de diagnostico, 68% dos entrevistados foram diagnosticados na faixa de 9,1+7,1 anos atrés. Por sua vez, a renda dos
entrevistados ficou na faixa formada por 2,7+2,0 salarios minimos. Do total, 89 (97,8%) relataram fazer uso de Drogas Anti-
inflamatorias N&o Esteroides (DAINES / NSAIDs) e/ou Antirreuméticas Modificadores de Doenca (DARMDs / DMARDS), e 2

(2,2%) negaram o uso.

3.1 Queixas intestinais

Os dados estatisticos provenientes do cruzamento entre as queixas intestinais relatadas pelos entrevistados (tanto as do
questionario quanto as autorreferidas) com a faixa etaria foram disponibilizados na Tabela 1. Essa tabela visou observar a
influéncia da idade dos participantes no perfil sintomatolégico. Quanto aos sintomas intestinais e queixas gastrointestinais
autorreferidas (8,7%), colicas intestinais, desconfortos intestinais e distensdo abdominal foram mencionados, bem como
intolerancia a lactose, sindrome do intestino irritavel e presenca de pdélipos. Uma minoria de participantes relatou casos de

diverticulite, hemorrdidas, sigmoidite, colite, colite ulcerativa e doenga de Crohn.

Tabela 1. Relagdo entre a faixa etaria e sintomas intestinais relatados por portadores de AR 1. Brasil, Fortaleza, 2022.

Outros

Faixa etaria Dor sintomas Total de
2 abdominal Nausea Diarreia Flatuléncia Constipacéo intestinais respostas
<13 8 6 7 9 7 2 39
= (20,5%) (15,4%) (17,9%) (23,1%) (17,9%) (5,1%) (100%)
3443 17 12 13 (16,3%) 19 11 8 80

B (21,3%) (15,0%) (23,8%) (13,8%) (10%) (100%0)
4453 11 15 14 (16,3%) 25 15 6 86

B (12,8%) (17,4%) (29,1%) (17,4%) (7,0%) (100%)
54_ 63 9 7 7 19 15 7 64

B (14,1%) (10,9%) (10,9%) (29,7%) (23,4%) (10,9%) (100%)
> 64 2 0 0 3 1 1 7
= (28,6%) (0,0%) (0,0%) (42,9%) (14,3%) (14,3%) (100%)
Total de 47 40 41 75 49 24 276 (100%)
respostas (17,0%) (14,5%) (14,9%) (27,2%) (17,8%) (8,7%)
a 9,9733 5,557 7,446 2,267 6,349 1,931
p-value ,044 3 ,235 114 ,687 ,175 ,748

1 Os percentuais e totais referem-se ao nimero de respostas, uma vez que cada respondente pdde apresentar varias respostas. 2
Valor estipulado em anos. 2 Este valor possui significancia estatistica. Fonte: Autores.

A interpretacdo desses resultados requer considerar que cada paciente pode apresentar sintomas intestinais diferentes, ou
ndo apresentar nenhum deles. No presente caso, pdde-se observar que apenas o sintoma "dor abdominal” (17,0%) apresentou

dependéncia significativa com a faixa etaria (y* = 9,973 / p = 0,044).
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A Tabela 2 analisou a coexisténcia de sintomas intestinais e articulares de acordo com o tempo de diagnéstico da AR.
Essa tabela visou analisar se o tempo de diagnéstico da doenca influenciou na sintomatologia intestinal. As respostas foram
segmentadas pelo momento em que a AR foi descoberta pelos entrevistados.

Tabela 2. Coexisténcia entre sintomas intestinais e articulares de acordo com o tempo em que a AR foi descoberta
pelos participantes. Brasil, Fortaleza, 2022.

Tempo de Sintomas intestinais juntos
Diagndstico com sintomas articulares

Sim Néo N&o soube informar Total
<5 17 (48,6%) 14 (40,0%) 4 (11,4%) 35 (100%)
5-11 7 (31,8%) 12 (54,5%) 3 (13,6%) 22 (100%)
11-16 2 (16,7%) 5 (41,7%) 5 (41,7%) 12 (100%)
16 - 22 2 (18,2%) 5 (45,5%) 4 (36,4%0 11 (100%0)
>22 0 (0,0%) 3 (75%) 1 (25%) 4 (100%)
Total 28 (33,3%) 39 (46,4%) 17 (20,2%) 84 (100%6)
v 12,929
p-value 114

Fonte: Autores.

O p-value de 0,114 claramente indica a falta de dependéncia significativa entre a associagdo da percepcéo da ocorréncia
simultdnea de sintomas intestinais e articulares com o momento em que a AR foi diagnosticada. Destaca-se que houve maior
prevaléncia entre as pessoas que descobriram a doenga ha 5 anos ou menos; entretanto, essa prevaléncia ndo foi estatisticamente

significativa.

3.2 Perfil fecal

A classificacdo fecal dos participantes, feita através da comparagdo com o Escala Bristol de Classificagdo Fecal fornecida
no questionario, relacionada a piora dos sintomas intestinais apds a ingestdo de determinados alimentos pode ser visualizada na
Tabela 3. Para obter informagdes complementares, dados referentes a relacdo entre a piora desses sintomas e a frequéncia
evacuatdria foram fornecidos. O perfil sintomatolégico fecal, tangendo a presenca de muco nas fezes e fezes escuras, foi
levantado. Dos entrevistados, 15 confirmaram a presenga de muco nas fezes (16,5%), 69 negaram (75,8%) e 7 ndo souberam
informar (7,7%). Quanto a presenca de coloragao escura nas fezes, 33 afirmaram (36,3%), 53 negaram (58,2%) e 5 ndo souberam
informar (5,5%).
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Tabela 3. Classificacdo fecal, utilizando a Escala Bristol de Classificacdo Fecal, relacionada a piora dos sintomas

intestinais ap0s a ingestdo de determinados alimentos. Brasil, Fortaleza, 2022.

Piora sintomatolégica

Tipo fecal Sim Néao Total
Tipo 1 7 (77,8%) 2 (22,2%) 9 (100%)
Tipo 2 4 (57,1%) 3 (42,9%) 7 (100%)
Tipo 3 11 (64,7%) 6 (35,3%) 17 (100%)
Tipo 4 18 (69,2%) 8 (30,8%) 26 (100%)
Tipo5 11 (73,3%) 4 (26,7%) 15 (100%)
Tipo 6 11 (78,6%) 3 (21,4%) 14 (100%)
Tipo 7 2 (66,7%) 1 (33,3%) 3 (100%)
Total 64 (70,3%0) 27 (29,7%) 91 (100%)
vl 1,635
p-value ,950

Piora dos sintomas intestinais apds a ingestdo de determinados alimentos relacionada a frequéncia evacuatdria.

Frequéncia evacuatéria

> 1x por dia 19 (76,0%) 6 (24,0%) 25 (100%)
1x a cada 2 dias 2 (100,0%) 0 (0,0%) 2 (100%)
1x por dia 24 (63,2%) 14 (36,8%) 38 (100%)
1x a cada 3 dias 1 (200,0%) 0 (0,0%) 1 (100%)
1x por semana 3 (75,0%) 1 (25,0%) 4 (100%)
1x a cada 4 dias 10 (66,7%) 5 (33,3%) 15 (100%)
2x a cada 2 dias 1 (100,0%) 0 (0,0%) 1 (100%)
2x a cada 3 dias * 1 (2100,0%) 0 (0,0%) 1 (100%)
Oscilagdo entre intgstilno 3 (75,0%) 1 (25,0%) 4 (100%)
regular e constipacao

Total 64 (70,3%) 27 (29,7%) 91 (100%6)
v 3,611
p-value ,890

! Este valor foi digitado pelos respondentes apds marcarem a opgdo “outros”. Fonte: Autores.

Como exposto, os p-values foram muito superiores a 0,05, demonstrando auséncia de relacéo significativa entre a piora

sintomatoldgica intestinal mediante a ingestdo de determinados alimentos com os tipos de fezes e a frequéncia de defecacdo.

3.3 Influéncia da alimentagéo

A inferéncia dos habitos alimentares sobre a resposta sintomatoldgica intestinal dos portadores de AR pode ser observada
na Tabela 4. Das 276 respostas, 188 (68%) afirmaram ter feito alteracdes alimentares devido aos sintomas intestinais e 32%
negaram. Um quantitativo majoritario de 83 (91,2%) entrevistados afirmou acreditar, sob percepcdo propria, que 0s habitos
alimentares interferem na melhora sintomatoldgica intestinal. Em contrapartida, 8 (8,8%) nao reconheceram relagéo entre habitos

alimentares e essas melhorias.
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Tabela 4. Correlagéo entre efetivacdo de mudancas alimentares em funcao do perfil sintomatoldgico intestinal .
Brasil, Fortaleza, 2022.

Dor _O?tros Total de
Mudancas  abdominal Nausea Diarreia Flatuléncia Constipacéo sintomas respostas
intestinais
Sim 31 30 28 46 36 17 188
(16,5%) (16,0%) (14,9%) (24,5%) (19,1%) (9,0%) (100%)
Nio 16 10 13 29 13 7 88
(18,2%) (11,4%) (14,8%) (33,0%) (14,8%) (8,0%) (100%)
Total de 47 40 41 75 49 24 276
respostas (17,0%) (14,5%) (14,9%) (27,2%) (17,8%) (8,7%) (100%)
e 0,207 3,918°2 0,67 1,066 4,3512 0,71
p-value ,649 ,048 2 413 ,302 ,0372 ,399

1 Os percentuais e totais referem-se ao niimero de respostas, uma vez que cada respondente pdde apresentar varias respostas. 2 Este
valor possui significancia estatistica. Fonte: Autores.

O teste do %, por meio do p-value, mostrou dependéncia de significincia estatistica para os sintomas “nausea” (3> = 3.918

/ p =0,048) e “constipacdo” (¥*> = 4.351 / p = 0,037). Entre as principais alteracdes alimentares citadas estdo: retirada do leite e

derivados, reducdo da ingestdo de feijdo, retirada de alimentos com gldten, aumento da ingestao de &4gua e redugdo do consumo

de alimentos com alto teor de gordura.

A fim de coletar dados adicionais condizentes com o perfil socioecondmico dos portadores de AR, foi cruzada a faixa

salarial dos entrevistados com as queixas intestinais relatadas, conforme apresentado na Tabela 5. A pequena diferenca nas

porcentagens associadas aos totais da amostra, como esperado, deve-se unicamente ao menor nimero de respostas nessa Ultima

tabela.

Tabela 5. Demonstracéo do perfil socioecondmico de pacientes com Artrite Reumatoide e sua relagdo com a presenca

de sintomas intestinais 1. Brasil, Fortaleza, 2022.

Faixa Outros

salarial Dor sintomas Total de

(SM) abdominal Nausea Diarreia Flatuléncia Constipacéo intestinais respostas

<1,9 24 18 17 36 20 12 127 (100%)
(18,9%) (14,2%) (13,4%) (28,3%) (15,7%) (9,4%)

2-39 14 16 15 22 16 7 90
(15,6%) (17,8%) (16,7%) (24,4%) (17,8%) (7,8%) (100%)

4-59 2 1 1 6 4 2 16
(12,5%) (6,3%) (6,3%) (37,5%) (25,0%) (12,5%) (100%)

>6 6 3 6 8 6 2 31
(19,4%) (9,7%) (19,4%) (25,8%) (19,4%) (6,5%) (100%)

Total de 46 38 39 72 46 23 264 (100%0)

respostas (17,4%) (14,4%) (14,8%) (27,3%) (17,4%) (8,7%)

a 4,815 4,766 5,444 5,108 0,744 0,607

p-value ,186 ,190 ,142 ,164 ,863 ,895

1 Os percentuais e totais referem-se ao nimero de respostas, uma vez que cada respondente pdde apresentar varias respostas. SM —

Salario minimo. Fonte: Autores.
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Observa-se que a maioria absoluta das respostas (82%) veio de pessoas com renda de até 3,9 salarios minimos. As
proporc¢des de cada sintoma nessa tabela sdo semelhantes aos resultados das Tabelas 1 e 4, onde o sintoma predominante é
“flatuléncia” (27,3%), seguido de “dor abdominal” e “constipa¢do” (17,4% cada). Por outro lado, os p-values relacionados aos

sintomas indicam que ndo houve relagdo significativa entre esses e a renda dos entrevistados.

4. Discusséo

A maioria dos entrevistados era do sexo feminino e a média de idade foi de 46,9 anos. Esses resultados corroboram com
a literatura, pois estima-se que a doenca afete de 2 a 3 vezes mais mulheres, com destaque de ocorréncia acima dos 40 anos
(Nagayoshi et al., 2018). Neste estudo foi demonstrado que 97,8% dos entrevistados faziam uso de Drogas Anti-Inflamatérias
N&o Esteroidais (DAINEs / NSAIDs) e/ou Drogas Antirreumaticas Modificadoras de Doenca (DARMDs / DMARDs). A faixa
de renda mais evidente no grupo estudado foi de 2,7 salarios minimos. Como a abordagem do poder aquisitivo dos portadores
de AR, na presente pesquisa, ocorreu em campos de faixas salariais, hd escassez de material literario para corroborar com esses
dados; porém, hd mencdes na literatura tocantes ao perfil socioeconémico de pessoas com AR (Junior et al., 2017).

Embora a significativa incidéncia de AR em mulheres possa sofrer influéncia da atengéo aos autocuidados na busca por
servicos de salde, historicamente predominante no sexo feminino, ha um consenso literario de que a ocorréncia de AR em
mulheres é majoritaria independentemente dessa influéncia. Isso pode ser observado, por exemplo, na relevancia dos fatores
hormonais, uma vez que, nesse grupo, pesquisas indicam uma maior presenga de sintomas reumaticos em individuos que estéo
fornecendo amamentacdo ou sob nuliparidade, sendo o oposto atribuido durante a gravidez (J. A. T. Silva et al., 2021; Miranda
et al., 2022; Paul et al., 2019).

Ao analisar o cruzamento entre as faixas etarias e o perfil sintomatolégico intestinal (Tabela 1), houve significancia
estatistica apenas para “dor abdominal” relacionada ao intestino. Os sintomas mais prevalentes, independentemente da faixa
etaria, foram “flatuléncia” (27,2%), “constipacao” (17,8%) e “dor abdominal” (17,0%). A significancia para “dor abdominal”
pode ter decorrido de sua ampla correspondéncia com outros sintomas, uma vez que excesso de gases, constipacdo, diarreia e
néuseas tendem a cursar em conjunto com ela. A presenca de outras queixas intestinais autorreferidas, como cdlicas intestinais,
intolerancia a lactose e sindrome do intestino irritdvel, pode contribuir para essa reflexdo. Diante disso, uma grande variedade
de queixas intestinais pode ter contribuido para a expressao determinante desse sintoma (Wong et al., 2020).

Pbde-se notar que os participantes de 34 a 63 anos, quando considerados uma Unica faixa etaria, apresentaram maior
namero de respostas, contrastando com as demais faixas etérias. Isso pode ter ocorrido diante da maior prevaléncia de AR a
partir dos 30 anos, com piora dessa ocorréncia ao decorrer do envelhecimento (Ke et al., 2021). Uma vez que 0s pacientes com
AR sd0 mais suscetiveis a queixas intestinais dada a fisiopatologia da doenca e os tratamentos aplicados, conforme descrito na
literatura, € concebivel que o maior nimero de sintomas também estivesse incluido nessas faixas (Oliveira & Campos-Pereira,
2021). Devido a especificidade do cruzamento realizado na Tabela 1 e a escassez de dados literarios para corroborar com 0
estudo, ndo foi possivel realizar uma comparagéo bibliogréfica.

Os dados coletados referentes ao tempo de diagndstico da doenga (Tabela 2) indicaram que a maioria das respostas dos
entrevistados se concentrou em um periodo menor ou igual a 5 anos. O estudo ndo evidenciou uma relagéo significativa entre o
cruzamento referente ao tempo de diagnostico e a ocorréncia simultanea de sintomas articulares e intestinais. 33,3% dos
entrevistados afirmaram a existéncia dessa concomitancia sintomatolégica, 46,4% negaram e 20,2% néo souberam informar.

O papel do intestino nas queixas articulares estd predominantemente ligado ao microbioma intestinal. A variedade de
bactérias capazes de habitar o intestino e certos medicamentos utilizados no tratamento da doenca que podem favorecer a
biodiversidade microbiol6gica, como o metotrexato e a hidroxicloroquina, podem ter influenciado, entre muitas outras variaveis,

os achados dessa tabela. Individuos cuja composi¢do microbioldgica intestinal apresenta as caracteristicas taxondmicas de
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bactérias o e os aspectos bioquimicos resultantes, por exemplo, tendem a demonstrar superioridade de importancia em melhoras
clinicas reumatolégicas (Gupta et al., 2021). No presente estudo, os achados referentes ao tempo de diagnéstico da doenca foram
semelhantes aos do trabalho de Silva (2019), que registrou um tempo de diagnostico entre 2 e 4 anos anteriores a realizacdo do
estudo.

De acordo com os dados obtidos acerca da influéncia da alimentacdo sobre o perfil sintomatoldgico intestinal,
classificacéo fecal e frequéncia evacuatéria (Tabela 3), a maioria dos entrevistados (70,3%) indicou piora dos sintomas intestinais
ap0ds a ingestao de determinados alimentos, independentemente da classificacéo fecal e frequéncia de evacuacio. E plausivel que
isso possa ter decorrido da interferéncia de fatores alimentares e farmacoldgicos sobre a salde intestinal (Daiene et al., 2022). A
maioria dos participantes respondeu que, normalmente, sua frequéncia de evacuacdo é de uma vez ao dia com fezes do tipo 4 de
acordo com a Escala Bristol de Classificagdo Fecal. No entanto, a alimentacdo, entre outras variaveis, pode influenciar na
mudanga desse cendrio. Na literatura, a interferéncia da alimentacéo no perfil sintomatoldgico intestinal tem sido explorada; ha
estudos que mencionam que uma maior predisposi¢do a permeabilidade intestinal pdde ser observada em pacientes com AR
(Matei et al., 2021; Vancamelbeke & Vermeire, 2017). Um estudo inferiu que a restricdo de varios componentes alimentares é
capaz de promover melhorias na saude intestinal com posterior melhora da AR (Khanna et al., 2017).

CorrelacGes entre a melhora significativa da doenca, dietas veganas sem gliten e com baixo teor de gordura foram
exploradas, implicando que dietas ricas em elementos pré-inflamatérios pioram a AR; como resultado da resposta pro-
inflamatoria, podem ocorrer ataques contra a permeabilidade intestinal. Também ha evidéncias de que os beneficios das dietas a
base de plantas possam se estender @ modulacdo da satde e do microbioma intestinal. No entanto, alguns alimentos de origem
animal também podem oferecer efeitos protetores, como os 6leos de peixe, principalmente aqueles que contém quantidades
substanciais de Q-3. A inflamacéo intestinal decorrente de dietas desequilibradas é capaz de se estender para outros locais,
incluindo as articulagdes, e estd associada a dietas ricas em componentes pré-inflamatérios e pobres em fibras alimentares;
portanto, a piora da AR pode estar ligada ao eixo intestino-juntas e fatores associados (Gioia et al., 2020; Awarith et al., 2019).

Como a AR é uma doenga inflamatoria e autoimune, em que quadros de disfuncdo e/ou inflamacéo intestinal podem
ser determinantes para sua expressdo, dados respectivos a presenca de muco e/ou coloragao escura nas fezes foram colhidos para
verificar fatores complementares que pudessem contribuir com a apresentagdo da enfermidade. O perfil sintomatoldgico fecal
constitui importante cofator para auxiliar na determinacéo da presenca ou auséncia de quadros disbioticos, doencgas e/ou outras
disfuncbes intestinais que possam provocar liberacdo de biomarcadores pro-inflamatdrios (Holers et al., 2022; Swidsinski et al.,
2008; Cafiero et al., 2020). Entretanto, a maioria dos participantes relatou auséncia de muco e/ou coloracdo escura nas fezes.

Diante da ampla variedade de fatores nutricionais e patolégicos envolvidos (como a diversidade de alimentos, fatores
individuais e a relagdo alimento-doenca), é prudente salientar que os resultados possam ter sofrido influéncia da alimentacdo dos
participantes e/ou de suas individualidades bioldgicas. O estudo de Kamphuis et al. (2022) demonstrou que a ingestdo de
alimentos FODMAP, por exemplo, bem como de carboidratos fermentaveis de dificil digestdo, pode agredir a mucosa intestinal
de ratos, propiciando alteracdes na mucosa fecal. O espessamento dessa mucosa pode indicar a existéncia de distdrbios na mucosa
do célon.

De modo similar, Gibson et al. (2022) observaram que a reducdo de FODMAP's pode melhorar o perfil fecal e reduzir
a carga de carboidratos fermentaveis no intestino. Além disto, Gouveia et al. (2022) observaram que certos aspectos nutricionais
favorecem a ocorréncia de fezes escurecidas, assim como outros sintomas evidenciados no presente estudo, como diarreia e
dores abdominais. Concernente ao perfil sintomatoldgico fecal de portadores de AR e 0s resultados obtidos, a literatura atual
n&o dispbe de dados para corroborar com este estudo.

Em relacédo a presenca de sintomas intestinais e habitos alimentares (Tabela 4), 68% afirmaram terem feito mudancas

na alimentacdo e 32% negaram. Embora apenas os sintomas "nausea” (14,5%) e "constipacdo" intestinal (CI) (17,8%) tenham
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sido estatisticamente significativos, as opinides revelaram que os entrevistados acreditam na influéncia da alimentacdo sobre os
sintomas intestinais independentemente de quais sejam. Por ser de natureza inflamatdria cronica progressiva e exigir a adocao
de certos tratamentos, como DAINEs / NSAIDs, mais usadas para aliviar os sintomas, € DARMDs / DMARDSs, mais usadas
para retardar a progressao da doenca, 0 acometimento intestinal pode estar entre os fatores mais evidentes em pacientes com AR,
uma vez que o uso de DAINEs e DARMDs pode causar numerosos e variaveis danos intestinais (Brandéo et al., 2020; Lin et
al., 2020).

Os participantes relataram reducdo do consumo de alimentos pré-inflamatdrios, especialmente produtos lacteos,
vegetais formadores de gases, aumento do consumo de agua e remoc¢do de alimentos contendo gldten. Bueno et al. (2022)
concluiram que dietas sem glaten resultaram na melhora das nauseas e Cl em pacientes com AR. A importancia do consumo de
agua e de fibras dietéticas na modulacéo do transito intestinal é bem estabelecida; também é sabido que a lactose pode induzir
quadros de Cl (Silva et al., 2020; Souza et al., 2020). E provavel que a alimentacio dos participantes antes das mudancas tenha
contribuido significativamente para a presenca de "nausea” e "CI", justificando as alteracdes realizadas. Além disso, € possivel
que a idade e o sexo dos entrevistados tenham influenciado na presenca proeminente desses sintomas, uma vez que a Cl é
predominante em mulheres e a idade mais avancada € um fator contribuinte; cabe ressaltar que a Cl pode cursar com nauseas
(Passos et al., 2022; Eguchi et al., 2021).

A influéncia da alimentagéo nos sintomas intestinais pode ser analisada de forma variada em artigos. Estudos mostram
que os fatores dietéticos podem exercer efeitos protetores contra as manifestacdes dos tratamentos utilizados contra a doenga, e
gue ha interdependéncia desses fatores com o microbioma intestinal (L. C. Silva, 2021; Guerreiro et al., 2018). Ha, também,
indicios de que dietas planejadas para a contencdo da inflamacgdo intestinal podem melhorar a AR. Portanto, os achados sdo
semelhantes aos da literatura; a ocorréncia de quadros inflamatérios intestinais e disfungdes no 6rgdo pode ser facilitada ou
dificultada pela alimentacéo, destacando a influéncia desse paralelismo (Héger et al., 2019).

A situacdo socioecondmica dos participantes também foi observada na Tabela 5. Percebeu-se, por meio dos resultados
obtidos que, embora tenha sido perceptivel uma maior quantidade de respostas referentes as faixas salariais entre os valores
menores ou iguais a 1,9 — 3,9 salarios minimos com a respectiva predominancia dos sintomas "flatuléncia", "dor abdominal” e
"constipacdo”, ndo houve relagdo de dependéncia estatistica significativa entre o perfil socioeconémico e o perfil sintomatoldgico
intestinal dos entrevistados. A presenga ou auséncia de sintomas intestinais decorrentes do poder aquisitivo dos participantes
pode derivar de um complexo de fatores como, por exemplo, a interferéncia da falta de conscientizagdo nutricional e/ou aplicacéo
desse conhecimento (Garcia et al., 2016; Morais et al., 2020; Ferreira & Araujo, 2022).

Entre outros fatores estdo o tipo de tratamento, que inclui outras variaveis, como tempo de acompanhamento, sexo,
idade, medicamentos utilizados, alternancias estratégicas e/ou medicamentosas que possam ocorrer, o perfil sociodemografico e
a dependéncia enfatica do Sistema Unico de Salde (SUS). Uma vez que a literatura somente aborda gastos associados aos
registros administrativos do SUS, é imprescindivel que essas varidveis também sejam consideradas nesses registros, conforme
proposto pelo estudo de Silva et al. (2018).

Conforme recentemente destacado na literatura, os portadores de AR sdo altamente propensos ao desenvolvimento de
doencas intestinais e a apresentacdo de sintomas. Ressalta-se que o acompanhamento nutricional, com énfase em abordagens
anti-inflamatorias individuais, deve ser conduzido afim ao acompanhamento médico para amplificar a resposta contra a doenca

e manifestacOes intestinais extra articulares (Souza et al., 2022; Rempenault et al., 2022).

5. Concluséao

Foi possivel identificar uma elevada ocorréncia de alteragdes intestinais em portadores de Artrite Reumatoide, sendo as

principais dores abdominais, nauseas, diarreia, flatuléncias e constipacdo. Observou-se também que a presencga de sintomas
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intestinais influenciou mudancas nos habitos alimentares dos participantes. Diante da abundancia de intervencfes anti-
inflamatorias naturais que favorecem a acessibilidade do publico afetado, o estudo destacou a alimentacdo, ndo somente como
possivel coadjuvante no tratamento medicamentoso da doenca, mas também como potencial mitigadora de queixas intestinais e
propiciadora de uma melhor qualidade de vida aos portadores de Artrite Reumatoide. Na literatura, é evidente que ha pouca
disposicdo de material que trabalhe com dados especificos condizentes ao perfil de alteracdes intestinais de pacientes com Artrite
Reumatoide, bem como a ampla quantidade de variaveis que podem se apresentar dentro desta especificidade, fomentando um
desafio para a condugdo de comparag@es bibliogréficas. Visto que ha muito a se explorar dentro da riqueza desta tematica, é
imprescindivel que futuras pesquisas trabalhem com dados mais especificos respectivos ao eixo intestino-juntas, levando em
consideracdo sua multifatoriedade, a fim de preencher lacunas e compreender os mecanismos de atuacao e patogénese da Artrite

Reumatoide.
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